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@ Verlahren zur Herstellung von sterecisomeren N-Aralkyl-2,6-dimethylmorpholinen.

Stereoisomere N-AraIkyl-2,6-dime}hyimorpholine der

“ Formel | .
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in der R, ein Wasserstoffatom, einen aliphatischen Rest mit 1
bis 10 Kohlenstotfatomen oder eine Alkoxygruppe mit 1 bis 6
Kohlenstotfatomen, R, R, und R, ein Wasserstoffatom oder
einen aliphatischen Rest mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen
bedeuten, oder definierte Mischungen dieser Verbindungen,
werden durch Umsetzung von stereoisomeren 2,6
Dimethyl-morpholinen der Formel i
CH}

Hy o 11

Clig

mit Verbindungen der Formel Il
Ro Rs Ry

|
R.,—@— CH-CH-C=0 111,

inder R,, R., R, und R, die oben angegebenen Bedeutungen
haben, in einfacher Weise erhaiten, wenn man die Umsetzung
in Gegenwart von Wasserstoff und einem Hydrierkatalysator
durchfihrt, der Palladium im Gemisch mit Silber auf einem
inerten Trager enthét. Die Umsetzung fiihrt man vorteilhaft
bei Temperaturen zwischen 100 und 190°C und Drucken zwi-
schen 5 und 300 bar durch. o

Unter den angegebenen Bedingungen finden hiebei
keine Isomerisierungen statt, so da man beispielweise - aus-
gehend von reinem cis-2,6-Dimethyl-morpholin der Formel til
- zu den sterisch einheitlichen, reinen cis-Verbindungen der
Endprodukte | gelangt.

Die so erhaltenen Verbindungen der Formel | eignen sich
als Wirkstoffe in bekannten Pflanzenschutzmitteln.
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"Verfahren zur Herstellung von stereolscmeren N-Aralkyl- °

s

2,6-dimethylmoroholinen

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur Her-
stellung von stereolisomeren N-Araikyl-Q,6-dimethylmorpho-
linen durch Umsetzung von Arzlkanalen mit stereoisomeren
2,6-Dimethyl-morpholinen.

Es ist bekannt, cdaB8 tertiZre Amine durch Umsetzung von
sekundiZren Aminen mit Carbonylverbindungen 1n Gegenwart
von Wasserstoff und einem Eydrierkatalysator erhalten
werden k®nnen (Houben-Weyl "Methoden der organischen
Chemie", 4/2, S. 328). In der DE-0S 2 118 283 wird die

" Herstellung von tertliren alirhatischen oder c¢ycloali-

phatischen Aminen besehrieben, die durch Umsetzung von
alipnatischen oder cycloaliphatischen Carbonylverbindungsn
mit sekundiZren aliphatischen odef cycloaliphatischen
Aminen in Gegenwart von Wasserstoff uné einem Palladium-
Silber-Katalysator erhalten werden kénnen. Der Vorteil
dieses Katalysators besteht darin, da8 man mit ihm die
reduktlve Alkylierung von sekundZren aliphatischen oder
cycloaliphatischen Aminen 1n hoher Ausbeute und weltgehencg
frel von Nebenprodukten durchfthren kann. Die beil reduk-
tiven Alkylierungen von Aminen hZufig zu beobachtende
Nebenreaktion, die Hydrierung der Cartonylverbindungen
unter Blldung der entsprechenden Alxonocle, wird mit diesen
Katalysator vermieden. Welterhin is%t es aus der deutschen

. Sws/Go
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Patentschrift 1 179 947 bekannt, daB die Synthese N-alky-
lierter aromatischer Amine durch reduktive Alkylierung
aromatischer Amine an einem Palladium-Silber-Katalysator
unter Schonung des aromatischen Systems abliuft.

Es wurde nun gefunden, daB man stereolisomere N-Aralkyl-
2,6-dimethylmorpholine der Formel I

SR
Rl—@—CH—CH-CH-z I
“H,

in der Rl ein Wasserstoffatom, elnen aliphgtischen Rest
mit 1 bis 10 Kohlenstoffatomen.oder eine Alkoxygruppe
mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomgn, Ro» R3 und Ry ein Wasser-
stoffatom oder einen aliphatischen Rest mit 1 bis &
Kohlenstoffatomen bedeuten oder definierten Mischungen
dieser Verbindungen durch Umsetzung von stereoiscmeren
2,6-Dimethylmorpholinen der Formel IT

o
=

CH

IiT

>
mit Verbindungen der Formel III
oI5

l .
31._< : \— CH-CH-C=0 ITI

in der Rl, Ra, R3 und Ry die oben angegebenen Bedeutungen
haben, in einfacher Welise erhdlt, wenn man die Umsetzung
in Gegenwart von Wasserstoff und einem Hydrierkatalysator
durchfihrt, der Palladium im Gemisch mit Silber auf einem
inerten Tréger enthilt. Die Umsetzung £Uhrt man vorteil-
haft bel Temperaturen zwischen 100 und 190°C und Drucken

N o
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Zwischen 5 und 300 bar durch.

Der Vortell des erfindungsgemiBen Verfahrens besteht
darin, da8 an dem verwendeten Hydrierkatalysator unter
den angegebenen Bedlngungen keine Isomerlisierungen statt-
finden, so daB man belsplelswelse - ausgehend von reinem
cis-2,6-Dimethylmorpholin der Formel II durch Umsetzung'
mit Carbonylverbindungen der éormel III - zu den sterisch
einheitlichen, reinen cis-Verbindungen der Endprodukte I
gelangt.

Bekannt 1st, daB8 Isomerisierungen an Hydrierkatalysatoren
durchgefiihrt werden kdnnen und daB bel Verwendung von
hydrierend wirkenden Katalysatoren flir reduktive Alkylie-
rungen von Aminen oder flir Hydrierungen stets mit Iso-
merisierungen a2ls Nebegreaktionen zu rechnen ist (Eouben-
Weyl "Methoden der organischen Chemie", 4/2, 5. 276 -
283).

Die Aminkomponente kann nach dem erfindungsgeméBen Ver-
fahren in stdchiometrischer Menge oder in einem bis zu

10fach molaren UberschuB angewendet werden.

Als Ausgangsstoffe entsprechend Formel III kommen bei-
splelswelse dle folgenden Carbonylverbindungen in Frage:

3=-Phenyl-3-methyl-propanal, 3-Phenyl-2-methyl-vropanal,
L-Phenyl-butan-2-on, 3-{4'-Methylphenyl }-2-methylpropanal,
3-{4'-Isopropylphenyl }-2-methyl-propanal, 3- 4'-Tertiir-
butylphenyl }2-methyl-propanal, 3-Phenyl-2-Y#thyl-propanai,
3-Phenyl-2-isopropyl-propanal, 3-[ 4'-Isopropylphenyl }-3-
methyl-propanal, 3-[4'-Tertifrbutylphenyl ]-3-methyl-
propanal, 3-{ 4'-Terti¥rbutylphenyl }-butan-4-on, 3-[4'-
Methoxyphenyi]-e-methyl-propanal, 3{_4'-Isopropoxyphenyl }-
2-methyl-propanzl.

[
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'bie Herstellung der Ausgangsstoffe III erfolgt aus den

entsprechenden substitulerten Benzaldehyden und ali-
phatischen Aldehyden bzw. Ketonen durch Aldolkondensation
und anschlieBende partielle Hydrierung der entstandenen
Kohlenstoff-Kohlenstoff-Doppelbindung (US-PS 2 976 321).
Ein Teil der Verbindungen li8t  sich auch durch Hydro-
formylierung von substitulerten Styrolen herstellen.

Die Umsetzung wird vorteilhaf% bei Temperaturen zwischen
100 und 190°C und einem Wasserstoffdruck zwischen 5 und
300 bar durchgeflihrt. Es kann ohne Ldsungsmittel oder in
Anwesenhelt von Losungsmitteln, die unter den Reaktions-
bedingungen inert sind, gearbeltet werden.

Als Losungsmittel kommen beispielswelse in Frage:
Cyclohexan, Hexan, Heptan, Toluol, o-, m- und p-Xylol,
Ethylvenzol, Di-n-butyliZther, Cyclohexylmethyl&ther,
Anisol, Methanol, Athanol, Isopropanol, Tetrahydrofuran,
Dioxan. Die Umsetzung 1st sowohl kontlnulerlich als auch
diskontinuierlich durchfiihrbar. Die Herstellung des ver-
wendeten Katalysators aus Silber und Palladium auf einem
inerten Triger ist aus der DE-PS 1 179 947 und der DE-0S

2 118 283 bekannt. Die katalytisch wirksamen Metalle werden
zweckmiBlg in einem solchen Verhidltnis verwendet, daSB,

bezogen auf Silber, 1 bis 30, insbesondere 3 bis 15 Ge-
wichtsprozent Palladium vorhanden sind. Manchmal 1Z8%t

sich der Katalysator noch durch einen Zusatz von bis zu
50, insbesondere bis zu 25 Gewlchtsprozent, bezogen auf
Silber, an Mangan oder Vanadiumoxyd in seiner Wirksamkeit: .
verbessern. Als Triéger kdnnen beilspielsweise XKleselsdure
oder hocherhitztes und wieder abgekiihltes Aluminiumoxyd

verwendet werden. Das Gewlchtsverhiltnis Trigerstoff zu

Metall betrédgt belsplelswelse 93 zu 7 Gewichtsteile. Man
verwendet den Katalysator beisplelsweise in Stridngen von

5 mm Durchmesser und 10 mm Linge.
[ .
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Die nach dem Verfahren der Erfindung hergestellten Ver-
bindungen finden als Wirkstoffe 1in bekannten Pflanzen-
schutzmitteln Verwendung (DE-0S 2 656 747).

Die in den folgenden Belisplelen genannten Telle bedeuten
Gewichtsteile; Raumteile verhalten sich zu ilhnen wie
Liter zu Kilogramm. '

Belspiel 1

In ein zylindrisches Reaktionsrohr mit einem Volumen von
500 Raumteilen wird ein Katalysator mit der Zusammen-
setzung von 0,36 Gew.% Pd, 4,8 Gew.% Ag und 1,05 Gew.% Mn
auf S10, als Tréger elngefillt und auf 150°C erhitzt.
{lber dieses Katalysatorbett werden stiindlich 120 Teile
einer Mischung geftihrt, die aus 204 Teilen 3-[ p-Tertiir-
butylphenyl |-2-methyl-propanel und 115 Tellen cis-2,6-
Dimethylmorpholin besteht. Gleichzeitig werden 10 000
Raumteile Wasserstoff bei einem Druck von 200 bar durch
das Reaktionsrohr im Gleichstrom hindurchgeleitet. Das
aus dem Reaktionsrohr herausflieBende Reaktionsprodukt
wird unter Druck ebgekilhilt und dann entspannt. Es fallen
hierbel stiindlich ca. 120 Teile Rohprodukt an, die
destillativ gereinigt werden. Die Destillation von 120
Teilen Rohprodukt flUhrt zu 107 Teilen N-{ 3'-Tertiir-
butylphenyl)-z'-methyl-propyi]—cis-2,6-dimethylmorpholin,
Kp;g = 206°C. Das entspricht einer Ausbeute von 94 % der
Theorie.

Belspilel 2

In der gleichen Apparatur und unter den gleichen Bedin-
gungen im glelichen Mengenverhidltnis - wile in Beilspiel 1
beschrieben -.wird'34:p-Tert1arbutylphenyﬁj-2-methyl-
propanal mit einem Gemisch sus 75 Gew.% cis-2,6-Dimethyl-
morpholin und 25 Gew.9% trans-2,6-Dimethylmorpholin umge-
setzt. Hierbel wird als Endprodukt ein Gemisch aus

L
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75 Gew.% N-[3'-(p-Terti&rbutyl-
phenyl)-2'-methyl-propyl J-cis-2, 6-d1methylmorpholin und
25 Gew.% N 3'-(p-Tertiirbutylphenyl)-2'-methyl-propyl ]-
trans-2,6-dimethylmorpholin, Kp;g = 206 - 210°C, erhalten.
Die Ausbeute betrigt 94 4 d. Th.

Beispiel 3
Ein Schiittelautoklav mit einem Volumen von 250 Raumteilen
wird mit 50 Teilen 3-(p-Isopropylphenyl)-3-methyl-

_propanal, 100 Teilen trans-2,6-Dimethylmorpholin und 10

Teilen des in Beispiel 1 genannten Xatalysators gefiillt.
AnschlieBend wird der Autoklav auf 140°C erhitzt und
Wasserstoff bis zum Erreichen eines Druckes von 200 bar
aufgepreft., Sobald die Wasserstoffaufnahme beendet und
ein konstanter Druck erreicht ist, wird abgekihlt.

Danach wird der Katalysator vom Reesktionsprodukt durch
Filtration abgetrennt und das Filtrat destillativ ge-
reinigt. Man erh#lt 69 Teile N-{ 3'-(p-Isopropylphenyl)-
3'-methyl-propyl J-trans-2,6-dimethylmorpholin,
= 132°C.  Die Ausbeute betrigt 91 % d. Th.

XPy, 01

Beispiel &4

Der unter Belspiel 3 angegebene Schilttelautoklav wird mit
50 Raumtelilen 3-Phenyl-3-methyl-propanal, 100 Teilen cis-
2,6-Dimethylmorpholin und 10 Teilen des in Beispiel 1 ge-
nannten Katalysators gefiillt. AnschlieBend wird der Auto-
klav auf 160°C erhitzt und Wasserstoff bis zum Erreichen
eines Druckes von 200 bar aufgepreBt. Sobald die Wasser-
stoffaufnahme beendet und ein konstanter Druck erreicht
ist, wird abgekihlt. Danach wird der Xatalysator vom
Reaktionsprodukt durch Filtration abgetrennt und das
Filtrat destillativ gereinigt. Man erh#lt 77,5 Telle
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N-(3'-Phenyl-3'-methyl-propyl)-cis-2,56-dimethyimorpholin,
Kpg 1 = 103°C. Die Ausbeute betrigt 93 % d. Th.
4

Belsplel 5

Man verfihrt analog Beisplel 4, verwendet aber als Aus-
gangsstoffe 3-(p-Methoxyphenyl)-2-methyl-propanal und
cis-2,6-Dimethylmorpholin. Die destillative Aufarbeitung
des Reaktionsproduktes liefert hier N{ 3'-(p-Methoxy-
phenyl)-2' -methyl-propyl }-cis-2,6-dimethylmorpholin,
Kpg, p = 128°C. Die Ausbeute betrigt 93 % d. Th.

Beispiel 6

Man verfihrt analog Beisplel 4, verwendet aber als Aus-
gangsstoffe 4-(p-Tertiirbutylphenyl)-butan-2-on als
Carbonylkomponente und als Aminkomponente ein Gemlsch aus
75 Gew.% cis- und 25 Gew.% trans-2,6-Dimethylmorpholin.
Die destillative Aufarbeltung fllhrt zu einem Gemisch aus
75 Gew.% N-{%'-(p-Tertiirbutylphenyl)-but-2'-yl J-cis-
2,6-dimethylmorpholin und 25 Gew.% N-{4'-(p-Tertiirbutyl-
phenyl)-but-2'-yl |-trans-2,6-dimethylmorpholin, KD, o1 =
= 143°C. Die Ausbeute betrigt 86 % d. Th. ’

Belsplel 7

Man verfihrt analog Beispiel 4, verwendet aber einen
Katalysator mit der Zusammensetzung von 0,3 Gew.% 2d und
4,5 % Ag a2uf S10,, als Carbonylkomponente 3-[o-Tertigr-

butylpheny{]—2-methyl-propanal und a2ls Aminkomponente
cis-2,6-Dimethylmorpholin.

Die destillative Aufarbeitung des Reaktilionsovroduktes
fihrt zu N{3'-(p-Tertidrbutylphenyl)-2'-methyl-propyl }-
cis-2,6-dimethylmorpholin, mit einer Ausbeute von 92 %
d. Th.
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%atentansnruch

Verfahren zur Herstellung von stereolsomeren N-Aralkyl-
2,6-dimethylmorpholinen der Formel

wobel Rl ein Wasserstoffatom, einen aliphatlschen Rest
mit 1 bis 10 Xohlenstoffatomen oder eine Alkoxygruppe
mit 1 bis 6 Kohlenstoffatomen, Rp» R3 und Ry einen
Wasserstoffatom oder einen aliphatischen Rest mit 1 bis
L Xohlenstoffatomen bedeuten oder definierten Mischun-
gen dieser Verbindungen durch Umsetzung von stereoiso-
meren 2,6-Dimorpholinen der Formel

oder definierten Mischungen dieser Verbindungen mit Var-
bindungen der Formel )

o
Rl—@— CH-CH~C=0

wobel Rl’ Rz, 33 und R4 dlie oben angegebenen 3edeu-
tungen haben, dadurch gekennzeichnet, daB man die Um-
setzung in Gegenwart von Wasserstoff und einem Eydrier-
katalysator durchfiithrt, der Palladium im Gemisch mit

" Silber auf einem inerten Triger enthilt,.
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